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では内外の脂質層の分子を半数を交換するために 10 日程度を要する [4]。一方、ラッ
図 1.1: (a)生体膜と (b)単一成分の脂質二重膜の模式図 (参考 [1])。
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において鉱物が大きな役割を担っていたという仮説が提唱されている [10, 11, 12]。
例えば、モンモリロナイトと呼ばれる粘土鉱物はリボヌクレオチドを重合させる



















































と表せる [2]。平面の膜の場合 r ≫ lc であり、vc/(alc) ≈ 1 の脂質分子はベシクルを形






















F = fpho(a) + fphi(a) + fste(a). (1.2)
これら３つの相互作用は、頭部-炭化水素鎖の境界面における分子あたりの局所面積
a に依存する。この自由エネルギーのうち疎水的な部分は、
fpho(a) = γ(a− ap) (1.3)
としてモデル化することができる [2, 21]。ここで、ap は分子あたりの頭部における
排除領域の面積である。γ ≈ 35 erg/cm2 程度1 が水-炭化水素鎖界面の自由エネルギー
密度の典型である [2, 21]。一方、残る 2つの反発的な部分は、
fphi(a) + fste(a) ∼= C/a (1.4)
のように合わせて表すことができ、一般に C ≈ 1.2 × 10−13 erg/nm2 程度である [2]。
全体として、分子あたりの境界面の自由エネルギーは
f(a) ∼= γ(a− ap) + C/a (1.5)
112炭素の炭化水素鎖をもつ脂質分子、a0 = 70 Å
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として表すことができ、a = a0 ≡
√









































図 1.3: 軸対称性をもつベシクルの典型的な形状の模式図。(a)ストマトサイト (stom-



















(H − C0)2 + κGK
]
(1.7)
と表す自発曲率（spontaneous curvatur, SC）モデル [25, 26, 27] が提案された。ここ




















弾性（ADE）モデル [30, 31, 21, 32] が提案された。このエネルギーは、









とそれぞれの脂質層の面積が緩和しているときの至適面積差 ∆A0 と脂質層の厚み ζ
を用いて表すことができる。面積を固定し、体積と至適面積差を変えて系統的にエ
ネルギー最小となる形状が調べられた [33, 34, 35]。
図 1.3に示した各形状の面積差を、球を基準に比較すると、ストマトサイト (a) は
小さく、他の形状 (b, d, e, f) は大きい。赤血球形 (b) は球よりもわずかに大きく、そ
の他の形状は長球形 (d)、ダンベル形 (e)、連球形 (f) の順に大きい。
ADEモデルを用いた研究により、赤血球細胞の生じるストマトサイト (stomatocyte)












子膜を用いてモデル化される [37, 38, 39, 40]。繋留をある長さの範囲に制限しただけ





(1− ni · nj) (1.10)
を考慮するとき、曲げ弾性係数 λ が十分大きければ、膜は平坦相になる。ここで n
は面の法線であり、i と j は隣り合う面に対応する添字である。それぞれの相におい
9
図 1.4: 三角格子膜と排除体積領域の例。
て、膜の大きさ L と慣性半径 RG の関係は、
RG ∼
√
lnL (λ < λc) (1.11)
RG ∼ L (λ > λc) (1.12)








の接近は生じにくいため、膜の排除体積効果は式 (1.11)と (1.12) のようなスケール則
にほとんど影響しない [20]。しかし、ベシクルの形状を調べる際には、膜のすり抜け
を防ぐ必要があるために、排除体積を考慮する必要がある。
















格子点 i の位置、bi は格子点 i まわりの小面積であり、ℓij は格子点 i と隣接した格
子点 j との距離、mij は隣接した三角形の外心間の距離である。そして、向かい合っ





[45, 46, 47]。基本的に格子点に直径 σ の排除体積を持たせて利用される。高分子膜
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2. 頂点まわりの繋留の数が 8 を超えないこと
3. 頂点まわりの繋留の数が 3 を下回らないこと













自由拡散 アインシュタインは流体中の分子が独立に動くとき、拡散係数 D と時刻
























C = 6πηr (1.17)






















∆̄2 ∝ tα, 0 < α < 1 (1.20)
のように t に比例せず、tα に比例する異常拡散になる [53]。生体内の分子は高密度
に存在するため、それらの分子はすべて異常拡散する。例えば、膜タンパク質は膜
上で異常拡散することが観察されている [54]。そして、タンパク質溶液中でも異常拡
















⟨R⟩ = 0 (1.22)
⟨R2⟩ = Nsb2 = Ns (1.23)
の関係がある。そして、末端間距離 d = ∥R∥ の分布関数は Ns ≫ 1 について、













であり、３次元の正規分布である。エントロピー S と自由エネルギー F は、









































剛体壁で拘束されたコロイド粒子 N 個の球 (R1, . . . ,RN) を体積 V = LxLyLz の周




















と表すことができる。ここで β = 1/kBT である。正準自由エネルギーは
F (N, V,A, T ) = −kBT lnZ(N, V,A, T ) (1.31)
である。
界面の面積に比例する項 γ(ρ, T )A に注目する。球の体積分率を ρ とし、面積当た
りの界面の自由エネルギーは
γ(ρ) =





と表せる。剛体球が流動的でも結晶であっても、βγ(ρ) は ρ の増加とともに急激に
増加する [60]。
体積分率 ρ と剛体壁間の距離 d に応じて生じる相分離についても調べられている
[61]。ρ が大きくなるにつれて流動相から結晶相に転移しその中間にはそれらの共存










図 1.8: 粒子と壁を含む系の模式図。(a)剛体球と剛体壁 [60]。(b)クーロンポテンシャ
ルを考慮した粒子とくさび形の剛体壁 [62]。(c) 剛体球と剛体壁 [61]。













= ρkBTΘ(2Rs − d). (1.33)
ここで、Θはヘヴィサイドの階段関数であり、引数が正のとき 1、負のとき 0を返す。
kBはボルツマン定数である。この枯渇力は、系の体積 V と 小粒子の数 Ns から求ま
る数密度 ρ と絶対温度 T に依存する。ここでは溶液を理想気体として考えている。
枯渇相互作用の物理的起源は、板周りの小粒子の接近を制限する領域 (排除体積領









E = K+V は運動エネルギーとポテンシャルエネルギーの和であり、C = (Ns!h3Ns)−1


























と書ける。ここで V は系の体積である。Λ = h/
√
2πmskBT はド・ブロイの熱波長で





















である。ここでスターリングの近似 (Ns ≫ 1)を用いた。そして、Fid = −NskBT (1−
ln(NsΛ
3/V )) は小粒子の自由エネルギーに対する理想的な寄与であり d に依存しな
い。これが一般的な枯渇相互作用の自由エネルギーであり、説明した大粒子と小粒
子は実際には膜とコロイド粒子とみることもできる。




V − VE for d ≥ Ds +DL
V − VE + π/6(DL +Ds − d)2(DL +Ds + d/2) for d < Ds +DL
(1.38)
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(DL +Ds − d)2(DL +Ds + d/2) (1.39)
が得られる。最終的に、枯渇力は
F =
 0 for d ≥ Ds +DL−Ns
4V




透圧はファントホッフの式から p0 = ρkBT である。ここで ρは小粒子の数密度である。
Sは排除体積が重なる領域の円形の断面積であり、その半径は r =
√
(DL +Ds)2 − d2/2
である。
大小異なるコロイド粒子の懸濁液において生じる大粒子間の引力が実験的に測定






















の実験的研究が行われた [16, 67, 68]。




ξ ≡ [A/(4π)]1/2/[3V/(4π)]− 1 (1.41)
のように定義した。


































































ベシクルの曲面 r を (θ, ϕ) で指定される球面上の点と、そこからの変位ベクトル
ε を用いて表すと、
r(θ, ψ) = r̂(θ, ψ) + ε(θ, ψ) (1.43)
と表せる (図 1.13)。ここで r̂(θ, ψ) は、ベシクルの中心から (θ, ψ)に向かうベクトルで
あり、長さは基準の球の半径 r0 と等しい。つまり方向ベクトルとしてだけでなく位
置ベクトルでもある。変位ベクトル ε(θ, ψ) は、エネルギーが最小のとき r̂(θ, ψ) に
21
存在する膜の部分が、変形によって移動した先の位置を相対的に表している。この
変位ベクトルは、動径方向ベクトル r̂に加えて、２つの角度方向のベクトル θ, ψ を
用いて、
ε(θ, ψ) = u(θ, ψ)r̂ + α(θ, ψ)aθ + β(θ, ψ)a sin θψ (1.44)
と 3つのスカラーの変位の項に分けて表すことができる。球の平均曲率H0からの変
化としてベシクルの平均曲率 H を変位の 1次式で表すと、







となる。ここで ∇ は 3次元のナブラ演算子である。
局所的な平均曲率 H(θ, ψ) が u(θ, ψ) のみを含むとき、H(θ, ψ) を u(θ, ψ) を用いて








のように表すことができる。波長のカットオフは格子点数できまり (lmax + 1)2 = Nv














が得られる。実際、膜において小面積の変化 dA+ δdA = dA(1 +∇ · ε) を僅かに生じ
るだろうが、この解析では、膜が完全な非圧縮性流体であると考えているため、余









して、phosphatidylcholine (PC) で作られた半径約 7.5 µm のユニラメラベシクルから
は、KC = (1.6± 0.3)× 10−12 erg が推定された。
1.6.2 変位を 2 次式で表す場合
S. T. Milner と S. A. Safran らは、変位の２次の項までを考慮して余剰エネルギー
を表した [70]。彼らは、閉じた曲面の曲げ弾性エネルギー、面積、体積を球からの変
22





































ここで、Ω は立体角であり解析 [69]の (θ, ψ)に対応する。また、w = r0/rsであり、rs


























|ulm|2(l + 2)(l − 1)[l(l + 1)− 4w + 2w2], (1.55)
が得られ、ここで r0 は平衡状態の体積を持つ球の半径である。













l(l + 1)− 4w + 2w2 − γ̃
(1.57)

























































い長さと時間のスケールに対応するように作成されてきた [80, 81, 82]。最も微視的
なモデルは全原子モデルであり、これはすべての原子を粒子としてモデル化したも
のである。古典的近似を前提とすれば 1 Å 程度から模倣することができるため、詳
細な分子の構造の理解が必要な場合に用いられる [83, 76, 84]。中間的モデルには、複
数の原子を１つの粒子として扱う粗視化モデルがある (図 2.1(a))。原子をどの程度ま
とめて扱うかによるが、数 Å 程度以上で生じる現象に関連したシミュレーションに
用いることが多い [80, 81, 85, 86]。巨視的なモデルには、膜を連続体として捉えそれ
を離散化したモデルがある (図 2.1(b))。このモデルは、数 µm 程度の大きなスケール
で生じる現象の研究に用いられる [82, 87]。
図 2.1: DOPCの粗視化モデル (a)と脂質膜のモデル化に用いられる三角格子 (b)の模
式図 (参考 [88])










































方は変形を制限した球状ベシクル（剛体球殻）を含む rigid spherical shell and particles
(RSSP) モデルであり、他方は変形する流動膜ベシクルを含む triangular lattice adnd
particles (TLP) モデルである。ここではそれぞれのモデルを説明する。
図 3.1: 2つのモデルの模式図。(a) RSSP モデルは、半径と厚みが R と σ それぞれで
ある剛体球殻内部に直径 σp の Np 粒子を含んだモデルである。(b) TLP モデルは、
それぞれが直径 σ の Nv 格子点で構成される流動膜ベシクル内部に直径 σp の Np 粒
子を含んだモデルである。
3.1 剛体球殻と内部粒子のモデル
剛体球殻は曲げ弾性係数 κ → ∞ のベシクルに対応している。膜の面積が一定な




ERSSP = EW + ER. (3.1)
球殻の中心を O とすると、i番目の粒子の壁ポテンシャルエネルギーは、
VW(P i) =




















である。ここで積分は動径方向に行っている。n ≤ 3 のとき VR の積分値は発散する



























と表すことができる。ここで i 番目と j 番目の格子点間の距離を Lij、i 番目の格子
点と k 番目の内部粒子の距離を sik とすると
V vvSA(Lij) =
{





































































[cot(θij) + cot(ιij)] (3.16)
と定められている (図 1.5)。

























EA = fA(A− A0)2 (3.20)
を導入した。ここで fA は制限の強さであり、 A0 はすべての繋留長が最短と最長の









































{Pµ(t)W (µ→ ν)− Pν(t)W (ν → µ)}. (3.24)
ある時刻 t において状態 ν をとる確率を Pν(t) と表し、状態 ν から µ に単位時間で
遷移する確率を W (ν → µ) と表す (図 3.2)。同じ状態への遷移を含めて、遷移確率の
和は 1 である。 ∑
ν
W (ν → µ) = 1. (3.25)
そして、系はいずれかの状態を取っているため、∑
ν




が１ステップ前の時刻 t− 1 にのみ依存する性質（マルコフ性）を持つ確率過程であ
る (図 3.2)。マルコフ過程のもつ２つの性質：(i) 遷移確率 W (µ→ ν) が時間に依存し
ないこと、(ii) 遷移確率 W (µ→ ν) は２つの状態にのみ依存することを使う。
µν
W (µ→ ν)
W (ν → µ)
W (ν → ν) W (µ→ µ)
図 3.2: ２つの状態と遷移確率の模式図。
定常極限 dPν/dt = 0 では、式 (3.24)の右辺が 0 になり、∑
µ
Pµ(t)W (µ→ ν) =
∑
µ






















W (ν → µ) = 1 for Pµ ≥ Pν , (3.30)









め、頂点 i についての自己排除エネルギーの計算は、頂点 i に近い頂点のみを対象
に行えば十分である。そのため、短距離相互作用を考慮する場合によく用いられる
ベルレの近接リスト（Verlet neighbor list, VNL）法 [90]を用いる。
VNL は各頂点（もしくは各粒子）に対して作られ、定期的に更新される。VNL を
作成するために、相互作用のカットオフ半径 rc とは別に、SKIN と呼ばれる領域を




を記録しておく。一般的には、VNL に含まれていない粒子が半径 rc 以内に現れな
いように更新したいので、もっとも移動した粒子の累積移動度 δ が 0.5 SKIN を超え
るときに VNL を更新する [97]。互いに向かって粒子が進み続ける状況は稀であるた
め、更新間隔を長くするために 0.5 ではなく 1.0 が利用されることもある [98]。本研
究では、安全に VNL を維持するために、もっとも移動した粒子と２番目に移動した





1− x2/x を用いて式を書き直した。θij をなす辺に



















と式 (3.33), (3.34) から mij を計算することができるため、三角関数の計算時間を減
らすことができる。
平均曲率と小面積の計算 (3.14, 3.15)は頂点 i まわりに周回するように計算を行う。
このとき辿る接続された格子点の並び j(i) はそれらの頂点を含む格子の部分が組み
換えられるまで変化しない。そのため、各 i 頂点に対応する j(i) を保存し、利用する
ことで冗長な計算を省略する。この j(i) に含まれる頂点番号の並びは、頂点法線 ni
33
を法線にもつ平面に j(i) を射影してから、偏角ソートを行う必要がある。このソー












関数を用いて内部粒子の分布を調べた。動径 r における粒子の密度を、[r− δ : r+ δ)









と定義した。ここで ⟨· · · ⟩s,t は乱数種違いの結果とステップ違いの結果を平均するこ
とを意味する3。全体で平均した粒子の数密度 ρ = Np/V を基準とした相対的な数密
度を表している。
4.2 膜の弾性係数の解析












のようになる。ここで球面調和関数 Ylm(Ω) = Ylm(θ, ϕ) は







































図 4.1: n = 6, Np = 100 の条件で得られるデータと回帰曲線 (Model) 1/⟨ulm(l)⟩ =
κeff(l + 2)(l − 1)[l(l + 1) +Q], Q = γeffr20/κeff . この回帰曲線は l = [2 : 8] の区間のデー
タから得た。
計算ステップ t における、基準の球からの格子点 i の変位は、
















(l + 2)(l − 1)[l(l + 1) + γeffr20/κeff ]
(4.8)
に基づいて Levenberg-Marquardt 法 [100, 101]を用いた回帰解析を行い、実効的曲げ
弾性係数 κeff と 実効的表面張力 γeff を推定した (図 4.1)。具体的には、モデルを
1
⟨ulm⟩
= κeff(l + 2)(l − 1)[l(l + 1) +Q] (4.9)
と設定し κeff , Q を推定したのち、γeff = Qκeff/r20 から γeff を得た。
36
5 結果




頂点の最大移動度 ∆dv は 0.1σ と設定した。そして、粘性流体の効果を取り入れ
て、粒子の移動度を
√
σ/σp∆dv として設定した。1 モンテカルロステップ (MCS)を、
すべての頂点と粒子を平均１回ずつ移動の試行をするように定めた。繋留のランダ
ムな交換は、頂点の移動試行 10 回に対して 1 回の割合で行った。擬似一様乱数は、
メルセンヌツイスタ法 [102]に基づいて生成した。
三角格子は頂点数Nv = 642, ℓmax/σ =
√
2.5、κ/(kBT ) = 10、̄κ/(kBT ) = 10、∆a0 = 1.0、
fA/(kBT ) = 10 とした。球殻の半径 R は、粒子を含まない流動膜ベシクルの平均半
径に一致するように R/σ = 8.5 と設定した。∆µ/(kBT ) は球状ベシクルのシミュレー
ションでは 0 とし、状態図の作成のためのシミュレーションでは 1.0 まで 0.1 刻み
で増加させた。ジャイアントベシクルとポリスチレンラテックスビーズのサイズ比





至適面積差を ∆a0 = 0.6− 1.6 の範囲で設定した。浸透圧差 ∆µ を 0 から 0.05 刻み
で増加させて、各条件で緩和した後、サンプルを収集した。∆µ が大きくなりベシク
ルの一部が壊れた場合、その条件よりも 0.05 小さい条件から 0 まで 0.05 刻みで ∆µ
を減少させ、同様にサンプルを得た。
κ = κ̄ = 10 kBT の条件で、∆µ を増加させたとき（図 5.1(a)）、∆a0 = 0.6− 0.8 のと
きは球形から陥入する口の部分が閉じているストマトサイト (stomatocyte) に形状が
転移した。この転移はおよそ ∆µ = 0.2で生じ、その途中で扁平形 (oblate)が生じた。
∆a0 = 0.9の条件では、球、楕円体形 (ellipsoid)、口の開いたストマトサイトから閉じた
ストマトサイトへと転移した。楕円体形4は ∆µ = 0.2の条件のみで生じた。∆a0 = 1.0
の場合は、球、楕円体形、赤血球形、口の開いたストマトサイトと転移した。楕円体
形は ∆µ = 0.2のみで生じ、ストマトサイトは ∆µ = 0.35から生じた。∆a0 = 1.1のと
き、球、扁平型 (∆µ = 0.1)、長球形 (∆µ = 0.15− 0.2)、ダンベル形 (∆µ = 0.25− 0.35)、
赤血球形 (∆µ = 0.4 − 0.45)、口の開いたストマトサイトの順に転移した。∆a0 = 1.2
4長球形 (prolate) も扁平形 (oblate) も楕円体形であるが、ここではその中間にある軸対称性を持
たない形状のことを指している。
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では、球、楕円体形 (∆µ = 0.05− 0.1)、ダンベル形 (dumbbell)(∆µ = 0.15− 0.35)、輪
郭の歪んだ赤血球形 (discocyte) に転移した。∆a0 = 1.3− 1.6 の条件では、球、ダン
ベル形、長球形の順に転移した。ダンベル形は ∆µ = 0.5 から 0.15 から現れ始めた。
長球形は 0.2 から 0.35 から現れ始めた。
∆µ を減少させたときに得られる ∆µ − ∆a0 に対する状態図 (図 5.1(b))は、増加
させた場合と同じ形状を含んでいるが、それぞれの形状の現れる領域がずれたり広
さが変わった。∆a0 = 0.6 の条件では口の閉じたストマトサイトのみが得られた。
∆a0 = 0.7 − 0.8 の場合は、球がより小さな ∆µ の条件で得られた。∆a0 = 0.9 の場
合は、口の開いたストマトサイトの領域が ∆µ の小さい方向に広がった。∆a0 = 1.0
の条件では、口の開いたストマトサイトと楕円体形の領域が ∆µ の小さい方向に広
がった。∆a0 = 1.1 のときは、口の開いたストマトサイト、赤血球形、楕円体形、球
と遷移した。ダンベル形は得られなかった。∆a0 = 1.2 の条件では、赤血球形、長球
形、球の順で遷移した。こちらの条件でもダンベル形は得られなかった。∆a0 = 1.3
の場合、赤血球形、ダンベル形、楕円体形、球の順に遷移した。このとき ∆µ を増加




∆µ が小さい場合、∆a0 = 0.6 − 1.5 の条件で球が得られた。∆a0 = 0.6 − 1.1 の条件
では球と他の境界があまり変わらず、∆µ = 0.15程度であった。∆a0 = 0.6 − 0.8 の
条件では球よりも大きい ∆µ の領域では、口の閉じたストマトサイトのみが生じる。
∆a0 = 0.9− 1.2 の場合は、球の隣の領域は楕円体形であった。∆a0 = 1.1− 1.4 の条件
では、楕円体形または球とダンベル形の領域の間に長球形が現れた。∆a0 = 1.1− 1.6
の条件では、楕円体形、長球形、または球の隣の ∆µ の大きい領域にダンベル形が生
じた。このダンベル形の領域は、∆a0 が大きいほど、∆µ の小さい条件から生じる。
∆a0 = 0.9− 1.3 の条件では、∆µ の大きい条件で扁平形にくぼみが生じた形状である





剛体球殻内部の粒子（Np = 200）は、n = 1, 2 のとき、球殻の近くに偏って存在し
ていることが分かった。n = 1 の条件では球殻の中心にも粒子が偏って存在してい
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図 5.1: ∆µ−∆a0 に対するベシクルの状態図（κ = κ̄ = 10 kBT）。(a) ∆µ を 0 から増
加させて得られる状態図。(b) ∆µ を減少させて得られる状態図。(c) もっともエネ
ルギーの低い状態をもとに作成した状態図。丸の色と形状の対応は図 5.2に示した。
図 5.2: 状態図 5.1に含まれる形状を２方向からみた形状の例。
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ることが分かった。一方、n = 3, 6, 12 の条件では球殻付近だけでなく、ベシクル内
部全体に存在していた。
球殻の半径と同じ平均半径をもつ揺らぐ流動膜ベシクル内部では、同じく Np =
200 のとき、n = 1, 2 の粒子は膜付近に偏って存在していることが分かった。一方、
n = 3, 6, 12 の粒子は、膜付近だけでなく、全体に分布していた。
動径方向のパターンに注目し、式 4.1 を用いて粒子の分布を調べた (図 5.3)。この
とき動径方向の刻みを δ = 0.25σ とした。
図 5.3: RSSP モデルと TLP モデルに含まれる粒子の数 Np と斥力の指数 n に依存し
た粒子の動径分布 g(r)。グレーの線は球殻の半径、緑の線はベシクルの平均半径を
表す。
球殻内部において、Np = 1 の粒子は、n によらず全体にほぼ一様に分布していた。
Np = 25 程度から球殻付近 (r/σ ≈ 7)に偏って存在した。n = 1 の場合、Np ≈ 160 よ
りも粒子数が小さい時、球殻付近にのみ粒子の偏りがみられ、それよりも内側の領
域にはほとんど粒子が存在しなかった。一方、Np ≈ 160よりも粒子数が大きいとき、
r/σ ≈ 1 の位置にも偏りが生じた。この層状の粒子集団に含まれる粒子数は膜付近
の粒子数よりも少なかった。そして、球殻付近と中心の中間の領域にはほどんど粒
子が存在しなかった。n = 2 の場合、粒子が偏って存在するのは球殻付近のみであ
り、それ以外の領域 (r/σ < 7)ではほぼ一様に分布していることが分かった。n = 3
の場合、n = 2 とほとんど同じ分布であった。n = 6 の場合、5 ≲ Np ≲ 60 のときに
は球殻付近に偏りが見られた。60 ≲ Np ≲ 170 では加えて r ≈ 5.0 の位置にも偏りが
生じ、さらに粒子数が大きい条件では r ≈ 3.1 の位置にも偏りが生じ、最終的に３層




ていたが、３点異なっていた。n = 1 のとき粒子数が大きい条件でも粒子は膜付近に
偏るだけであり、中心側にはほとんど存在しなかった。粒子数が増えるほど、膜付
近の粒子が作る g(r) のピークの位置が膜に近寄っていた。n = 6 のとき最終的に形
成される層は２層であった。
剛体球殻内部で見られる層の中心位置と、その層が形成される最小の粒子数を表
5.1, 5.2 にまとめた。同様に流動膜内部のそれらを表 5.3 と 5.4 にまとめた。










6 7.0 5.0 3.1
12 7.0 5.0 3.2 1.3










6 10 60 170
12 10 55 130 180











12 6.9 4.9 3.0 1.2
5.2.2 膜の弾性係数
∆µ = 0 の条件で得られたシミュレーション結果を式 1.56に基づいて解析し、実効
的曲げ弾性係数 κeff と実効的表面張力 γeff を推定した。
実効的曲げ弾性係数 κeff の解析結果を図 5.4に示した。調べた全ての条件で κeff < κ
であった。粒子数が小さい範囲 Np ≤ 100 では Np に依存して κeff が増加した。この
とき n に依存した変化は見られなかった。一方、Np ≥ 100 の範囲では、n の依存性
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がみられ、n = 1, 2 のときは Np に依存して増加するが、n = 3, 6, 12 の条件では Np
が増加してもほとんど κeff は増加しなかった。これらの n と Np の範囲に依存した
Np の関数として表した κeff の傾きと切片を線形回帰解析により求め、その結果を表
5.5にまとめた。
実効的表面張力 γeff の解析結果を図 5.5に示した。Np の増加に応じて γeff が増加
した。粒子数が少ない範囲 Np ≤ 100 では、n に依存した増加の違いは見られなかっ
た。より粒子数の大きい範囲 Np ≥ 100 では n が大きいほど急な増加が見られた。こ





















図 5.4: 斥力の指数 n と 粒子の数 Np に依存した実効的曲げ弾性係数 κeff。バーは
標準偏差を意味し、線分はその範囲内で解析した回帰直線を意味する。黒の線分は
すべての n について Np ≤ 100 の範囲で解析した回帰直線であり、赤と青の線分は

























図 5.5: 斥力の指数 n と 粒子の数 Np に依存した実効的表面張力 γeff。バーは標準偏
差を意味し、線分はその範囲内で解析した回帰直線を意味する。黒の線分はすべて
の nについて Np ≤ 100の範囲で解析した回帰直線であり、赤と青の線分は n = 1, 12
それぞれについて Np ≥ 100 の範囲で解析した回帰直線である。
5.2.3 状態図
浸透圧の条件 ∆µ = 0 から、それよりも体積が減少する条件 ∆µ > 0 についてベシ
クルのシミュレーションを行い、形状を解析した。これらの条件で得られた形状の
代表例の一覧を図 5.6に示した。そして、浸透圧 ∆µ と粒子の斥力の指数 n、粒子数
Np に対する形状を図 5.7にまとめた。
得られた形状の大部分は軸対称性をもつ形状に近いものであった。∆µ = 0 の条件
では他の条件によらず球形のベシクルが得られた。この状態でベシクルは、完全な
球ではなく、球から少しだけ潰れたような形状と少しだけ伸びたような形状をとっ
表 5.5: Np に依存した実効的曲げ弾性係数 κeff の傾き aと切片 bを、Np の区間 [1 : 100]
と [100 : 210] に分けて解析した結果。
[1 : 100] [100 : 210]
n a b a b
1 0.002± 0.002 6.2± 0.1 0.007± 0.003 5.8± 0.4
2 0.003± 0.001 6.0± 0.1 0.007± 0.001 5.8± 0.2
3 0.002± 0.002 6.1± 0.1 0.003± 0.002 5.8± 0.3
6 0.004± 0.002 6.1± 0.1 0.001± 0.002 6.1± 0.4
12 0.003± 0.002 6.1± 0.1 0.001± 0.002 6.2± 0.3
43
表 5.6: Np に依存した実効的表面張力 γeff の傾き a と切片 b を、Np の区間 [1 : 100]
と [100 : 210] に分けて解析した結果。
[1 : 100] [100 : 210]
n a b a b
1 0.010± 0.002 0.48± 0.09 0.013± 0.002 0.1± 0.3
2 0.007± 0.001 0.61± 0.07 0.013± 0.002 0.1± 0.3
3 0.010± 0.001 0.51± 0.08 0.016± 0.001 −0.1± 0.2
6 0.007± 0.001 0.51± 0.08 0.018± 0.002 −0.5± 0.3
12 0.008± 0.001 0.50± 0.08 0.025± 0.002 −1.3± 0.2
た。それらを平均すると、ほとんど球であるので球形ベシクルと呼ぶ。この状態は、
∆µ を増加させてもある程度保たれるが、その範囲は他の条件により異なった。Np
が大きいほど、n が大きいほど、この範囲は広い。この領域の隣、つまり ∆µ が大
きい領域では、球が少し長くのび横に少し潰れたような形状 (Ellipsoid)をとる状態
が存在した。さらに ∆µ が大きい領域では、基本的に赤血球形をとる状態になった。
Np = 200 の条件では、この形状をとる領域は見られなかった。n = 1 のときはダン
ベル形、n = 2 では乱数の異なる結果のうち全てではないが過半数がダンベル形を
とった。さらに ∆µ が大きい条件では１箇所が凹んだ形状であるストマトサイトの
形をとった。この形状は Np = 50 の条件でのみ得られた。
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図 5.6: TLPモデルで得られた形状の代表例の一覧。(i) と (ii) の列は２方向からみた
の場合のスナップショットである。この上からの視点は、それぞれの形状に似た軸
回転対称性を持つ形状の軸方向に対応する。(iii) と (iv)、 (v) はそれぞれ直行する３
つの視点からみたスナップショットである。球形 (sphere)、扁平形 (oblate)、赤血球
形 (discocyte)、ストマトサイト形 (stomatocyte)、ダンベル形 (dumbbell)の形状は回転
軸をもつ形状で近似できるような形状であり、それ以外の楕円体形 (ellipsoid)、歪ん
だ赤血球形 (st. dis.)、歪んだダンベル形 (st. dum.)、崩壊した形状 (collapsed)は、鏡
面対称をもつ形状で近似できるような形状である。
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図 5.7: n と Np を固定し、∆µ を段階的に増加させることで作成した状態図。それぞ
れ、(i) 球形、(ii) 楕円体形、(iii) 歪んだ赤血球形、(iv) 赤血球形、(v) 赤血球形とス
トマトサイト形を反復する状態、(vi) ストマトサイト形、(vii) 崩壊した形状 (viii) 歪
んだダンベル形、(ix) 長球状とダンベル状を反復する状態、(x) ダンベル形、(xi) 楕








体積を増加させ、各 ∆µ の条件で生じる最安定形状を調べた。その結果、同じ ∆µ の
条件で異なる形状が現れることが分かった。これは安定形状を求めるために用いた
初期形状と ∆µ の初期値で生じる形状に依存しているために現れる現象であり、履








のベシクルのエネルギーは、球のとき 1 になるように無次元化した体積 v を用いて


















図 6.1: SC モデル (C0 = 0, κG = 0)のエネルギー曲線（文献 [35]より作図）。





いる。もっとも履歴効果が現れにくい条件は、∆a0 = 0.9, 1.0 であった。これには複
数の要因があり、(i) 球に近い扁平形と長球形が混在する状態と口の閉じたストマト
サイトの状態の中間に楕円体形と口の開いたストマトサイトの状態が安定して存在
することと、(ii) ∆a0 ≤ 0.8の条件に比べて形状が穏やかに変化していることに加え






は、粒子を特徴付ける指数 n と粒子数 Np に応じて決まる相互作用エネルギーの分
布を表している。つまり出現頻度が高い位置に粒子が存在するときその構造は低い
エネルギーをもつ。粒子間の距離の和を最小にする時を考えてみると、Np = 1 の時
は、どこに位置していても粒子間の反発はない。そして球殻もしくは三角格子膜と
の反発によりその付近の出現頻度が低下するだろう。これに加え、Np = 2の場合は、
反対に位置するようになるだろう。Np = 3 の場合は正三角形を作るように、Np = 4







球殻内部における粒子の分布 Np = 1 のとき、n に依存せず分布 g(r) が決まり、球
殻付近に粒子はあまり存在しない。これは予想した通りである。Np = 5 からは、球
殻付近に偏って分布するようになる。この g(r) のピークを p0m と呼んだ。このピー
ク周りの g(r) の形は球殻側にわずかに傾いている。少数の粒子であっても、球殻と
反発する位置まで遠ざかるほどの反発が生じていることがわかる。
すべての n の条件において、このピークの高さ (密度)は Np が増加するにつれて
高くなる。n = 1 のとき、Np = 160 を超えるあたりから球殻中心にも粒子が配置さ
れるようになる。これに対応する g(r) のピークを pc と呼んだ。Np < 160 のとき、pc
が見られる位置に粒子は配置されておらず、pc は急に出現する。この pc の出現は、
粒子を球殻付近に配置するよりも中心側に配置することでエネルギーを低下させる
ことができる状況が生じたことを意味する。
粒子が剛体球であれば、粒子の中心が r/σ = 7 になるように剛体球殻にもっとも
近い位置 (p0m に対応する)に約 120 個配置できる。n = 1, 2, 3 の条件ではその数を超
えて配置されていることから、直径よりも近接した粒子との距離が小さいことがわ
かる。剛体球を球殻近傍に最密充填した場合の g(r) は約 10 であるが、p0m を構成す
る粒子は揺らいでいるため、動径がわずかにばらつくため g(r) の最大値は 10 に達
することはない。




n = 3 の条件では、p0m よりも内側に存在する粒子が n = 2 の条件に比べ多いが、
この分布はほぼ変わらない。




の殻の中で生じる粒子の秩序が生じる過程 [62]に類似している。n = 12 の条件では、






流動膜ベシクル内部における粒子の分布 n = 1 の条件では、粒子は膜付近に偏って




長距離斥力の条件 n = 1, 2, 3 で得られた g(r) はどれも単一のピークを持つが、n
が大きいほどベシクル中心側の粒子の密度が高い。これは n が大きくなるほど、膜




pm が Np の増加とともに外側へ移る点である。これはどちらも膜の揺らぎの有無に
よる違いである。
剛体球殻の中心に粒子を配置すると剛体球殻に近接した多数の粒子から大きな反




















膜の揺らぎから推定した実効的曲げ弾性係数 κeff が κ よりも小さいことを示し
た。この軟化は、すでに理論的に揺らぎのモード間の相互作用により説明されてい




2つの Np の区間 [1 : 100] と [100 : 210] に分けて、Np の 1 次関数として κeff を解析
した結果から、[1 : 100] の区間では n とほぼ独立に κeff が決まることが示唆された。
一方 [100 : 210] の区間では、長距離斥力の条件 (n = 1, 2) では傾きが大きく、短距離
斥力の条件 (n = 6, 12) では傾きが非常に小さい。n に依存した κeff の増加が生じる
条件は、ある程度粒子数が大きい条件に限定されることが分かる。さらに、短距離
斥力（n = 6, 12）をもつ粒子の p0m の位置や高さは Np > 100 の範囲でほぼ変化しな
いこととから、膜の揺らぎを粒子が抑える効果のほとんどは、膜の近傍の粒子によ
り決まることが示唆された。
実効的表面張力 γeff も同様に 2 つの区間に分けて解析を行った。こちらも [1 : 100]
の範囲では n に依存した違いは見られない。一方、[100 : 210] の範囲では、長距離斥
力の条件 n = 1, 2 では傾きが小さく、短距離斥力の条件 n = 6, 12 では傾きが大き














長距離斥力の条件 n = 3 (長距離斥力の条件と短距離斥力の条件の境界) と短距離
斥力の条件 n = 6, 12 では、ベシクルのみで見られる変形を遅らせたような変化が
生じている。しかしながら、長距離斥力の条件 n = 1, 2 では、粒子数の大きい条件
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Np = 200 に限りダンベル形が生じる。このダンベル形は、楕円体や赤血球の形に比
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[60] M. Heni and H. Löwen. Interfacial free energy of hard-sphere fluids and solids near
a hard wall. Physical Review E, Vol. 60, No. 6, pp. 7057–7065, 1999.
[61] A. Fortini and M. Dijkstra. Phase behaviour of hard spheres confined between
parallel hard plates: manipulation of colloidal crystal structures by confinement.
Journal of Physics.: Condensed Matter, Vol. 18, pp. 371–378, 2006.
61
[62] B. V. R. Tata, D. Boda, D. Henderson, A. Nikolov, and D. T. Wasan. Structure
of charged colloids under a wedge confinement. Physical Review E, Vol. 62, pp.
3875–3881, 2000.
[63] S. Asakura and F. Oosawa. On interaction between two bodies immersed in a
solution of macromolecules. The Journal of Chemical Physics, Vol. 22, No. 7, pp.
1255–1256, 1954.
[64] S. Asakura and F. Oosawa. Interaction between particles suspended in solutions of
macromolecules. Journal of Polymer Science, Vol. 33, No. 126, pp. 183–192, 1958.
[65] J. C. Crocker, J. A. Matteo, A. D. Dinsmore, and A. G. Yodh. Entropic attraction
and repulsion in binary colloids probed with a line optical tweezer. Physical Review
Letters, Vol. 82, No. 21, pp. 4352–4355, 1999.
[66] A. D. Dinsmore, D. T. Wong, P. Nelson, and A. G. Yodh. Hard spheres in vesicles:
Curvature-induced forces and particle-induced curvature. Physical Review Letters,
Vol. 80, No. 2, pp. 409–412, 1998.
[67] Y. Natsume, O. Pravaz, H. Yoshida, and M. Imai. Shape deformation of giant
vesicles encapsulating charged colloidal particles. Soft Matter, Vol. 6, pp. 5359–
5366, 2010.
[68] Y. Natsume and T. Toyoda. Asymmetrical polyhedral configuration of giant vesicles
induced by orderly array of encapsulated colloidal particles. PLOS ONE, Vol. 11,
No. 1, pp. e0146683(1–16), 2016.
[69] M. B. Schneider, J. T. Jenkins, and W. W. Webb. Thermal fluctuations of large
quasi-spherical biomolecular phospholipid vesicles. Journal de Physique, Vol. 45,
No. 9, pp. 1457–1472, 1984.
[70] S. T. Milner and S. A. Safran. Dynamical fluctuations of droplet microemulsions
and vesicles. Physical Review A, Vol. 36, No. 9, pp. 4371–4379, 1987.
[71] H. Itoga, R. Morikawa, T. Miyakawa, H. Yamada, Y. Natsume, T. Ueta, and
M. Takasu. Shape deformation of vesicles containing hard spheres. In Proceedings
of Computational Science Workshop 2014 (CSW2014), p. 011002, 2015.
[72] J. C. Mathai, S. Tristram-Nagle, J. F. Nagle, and M. L. Zeidel. Structural determi-
nants of water permeability through the lipid membrane. The Journal of General
Physiology, Vol. 131, No. 1, pp. 69–76, 2008.
62
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